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Dalsze syntezy i przemiany połączeń typu 
2.4-dwuarylominochinazolin (Ш) 


Дальнейшие синтезы и перемень! соединении 
типа 2,4-диариламинохиназолинов (lil) 


Weitere Synthesen und Umwandlungen 
der Verbindungen von 2,4-Diarylaminochinazolin 
Typus (III) 


Stosując metody opisane w poprzednich pracach, a służące do 
otrzymania 2,4-dwuary!oaminochinazolin (1, 2, 3), przeprowadzono 
dalsze analogiczne badania. 

Studiowane były następujące reakcje: 

1) Kondensacja М, N-dwu-m-to'iloguanidyny z olejkiem m-tolilo- 

gorczycznym w temperaturze 180—200°; 
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2) Kondensacja М. N'-dwu-p-toliloguanidyny z о!ејкіет p-tolilo- 
gorczycznym w temperaturze 180—200°; 
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3) Kondensacja acetamidu z olejkiem p-tolilogorczycznym w tem- 
peraturze 200—220°, prowadząca do otrzymania 2,4-dwu-p- 
touidyno-6-metylochinazo:iry. 

Jako produkty tych reakcii uzyskano następujące połączenia: 

1) 2,4-dwu-m-totuidyno--7-metylochinazolinę (I. t. t. 116—122°, 
zawierającą drobinę wody krystałizacyjnej; 

2) 2,4-dwu-p-toluidyno-6-mety:ochinazotinę (П. t. t. 80—90°, za- 
wierającą drobinę alkoho!u krystalizacyjnego). 

Odznaczają się one własnościami wybitnie zasadowymi, tworzą 
charakterystyczne dobrze krystalizujące sole, pikryniany i pochodne 
acetylowe. 

Zagadnienie budowy drobinowej 2,4-dwu-m-toluidyno-7-mety!ochi- 
nazoliny udało się wyświetlić na podstawie jej przemiany przy ogrze- 
waniu z ługiem alkohorowym pod ciśnieniem w temperaturze 180° 
w 7-mety!0-2,4-dwuhydroksychinazolinę (igły o t. t. 315—317°). 
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To ostatnie połączenie było otrzymane dawniej przy ogrzewaniu 
kwasu 2-amino-4-metylobenzoesowego z mocznikiem w temp. 200°, 
w reakcji która pozwoliła określić równocześnie jego wzór struktu- 
rowy (4). 

Zmydłając 2,4-dwu-p-toluidyno-6-metylochinazolinę w temperatu- 
rze 160—180° uzyskuje się jedynie 4-p-toluidyno-2-hydroksy-6-metylo- 
chinazolinę (igły o t. t. 302°). 
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Hydroliza prowadzona w temperaturze niższej nie zachodzi, nato- 
miast w temperaturze powyżej 180? następuje rozerwanie układu chi- 
nazo!inowego z wytworzeniem kwasu 2-amino-5-metylobenzoesowego. 

W poprzednich pracach (2, 3) stwierdzono, że u pochodnych 
2,4-dwuarylo-aminochinazoliny przy hydrolizie odszczepienie reszty 
ary.oaminowej łatwiej zachodzi w położeniu 2. Opierając się na tych 
spostrzeżeniach przyjęto, że przy zmydlaniu 2,4-dwu-p-toluidyno-6-me- 
tylochinazo!iny uzyskuje się 4-p-toluidyno-2-hydnoksy-6-metylochina- 
zolinę. 


Część doświadczalna 


2,4-dwu-m-to!uidyno-7-metylochinazolina 
(współpracownicy Stanisław Korzeń i J. Malicki) 
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5g N, N'-dwu-m-toliloguanidyny i 3.6 g olejku m-tolilogorczycznego 
ogrzewa się na łaźni oiejowej przez З godziny w temp, 180—200°. 
Po skończonym ogrzewaniu produkt reakcji zadaje się na gorąco eta- 
no!em do rozpuszczenia i zakwasza stęż kw. solnym. Wydzielony chlo- 
rowodorek krystalizuje się z etanolu i przemienia przez ogrzewanie 
ze stężonym roztworem sody w wolną zasadę, którą przekrystalizowuje 
się z rozcieńczonego etano!u. Prostókątne płytki zawierające drobinę 
wody krystatiz. o t. t- 116—1229, 

Analiza: СәзНәә М . H:O Oblicz. C 74,17% H 6,49% № 15,06% 

Znalez. С 74,54% Н 5,64% М 15,09% 

Chlorowodorek С»зН» № . HC!, tworzy się przez. działanie stęż. 
kwasem solnym na roztwór 2,4-dwu-m-toluidyno-7-metylochinazoliny 
w etanolu. Igły z etanolu o t. t. 256—257°. 

Analiza: Casak Cl Oblicz. М 14,33%. Znal. М 14,03%. 

Pikrynian CasHeaN4 . Gelz (NOa)3OH otrzymuje się przez ogrze- 
wanie równomo!arnych ilości 2,4-dwu-m-toluidyno-7-metylochinazoliny 
| kwasu pikrynowego w roztworze alkoholowym. Płytki z kwasu octo- 
wego o t. t. 290—291°. 
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Analiza: CsgHa507N;. Oblicz. М 16,80%. Znal. М 16,73%. 

Ortofosforan СьзН»›М . HPO, uzyskuje się przez traktowanie 
2,4-dwu-m-toluidyno-7-metylochinazo'iny w roztworze alkoholowym 
obliczoną ilością 50% kwasu fosforowego. Wydzielony osad krystalizuje 
się z rozcieńczonego etanolu. Igły о t. t. 252—254°. 

Analiza: СәзН»5О:№Р. Oblicz. М 12,39%. Znal. М 12,43%. 


2,4-dwuhydroksy-7-metylochinazolina. 
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3 g 2,4-dwu-m-toluidyno-7-metylochinazoliny 1 30 ml 35% alkoho- 
lowego roztworu wodorot!enku potasowego umieszcza się w autoklawie 
i ogrzewa przez З godziny w temp. 180°. Produkt zmydłenia zadaje się 
wodą celem rozpuszczenia osadu, sączy od zanieczyszczeń i zobojętnia 
kw. solnym. Wydzieloną 2,4-dwuhydroksy-7-metylochinazolinę krysta- 
lizuje się z wody. Igły о t. t. 315—317°. 


Analiza: CsHsN»O». Oblicz. С 61,70% Н 4,57% М 15,90% 
Znalez. С 61,35% Н 4,48% М 16,38% 


2,4-dwu-p-toluidyno-6-metylochinazolina 
(współpracownicy J. Malicki i Wiesław Słupski) 
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1. Otrzymanie z №, N'-dwu-p-toliloguanidyny i olejku p-tolilogor- 
czycznego. d 
5 2 №, N-dwu-p-toliloguanidyny i 3,6 g olejku p-toli!ogorczycznego 
stąpiano na łaźni olejowej przez З godziny w temp. 180". Produkt 
reakcji za!ano na gorąco etanolem i następnie dodano stężonego kwasu 
soimego. Po oziębieniu wydzielił się ch'orowodorek, który krystalizo- 
мапо z kwasu octowego. Celem uzyskania wolnej zasady ogrzewano 
go z wodnym roztworem sody i otrzymaną w ten sposób 2,4-dwu-p- 
toluidyno-6-metylochinazolinę krystalizowano z abso!utnego etanolu. 
Pryzmy o t. +. 80—90? z alkohoiem krystalizacyjnym. 
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Analiza: СозНэ>М№: $ СНОН. Oblicz. © 75,37% H 6,55% N LA Or 
Znalez, С 75,78% Н 6,05% М 13,69% 

2. Otrzymanie z acetamidu i o!ejku p-toli!ogorczycznego. 

1 g acetamidu i 5 g olejku p-tolilogorczycznego ogrzewa się przez 
3 godziny w temperaturze 200—210°. Produkt reakcji zadaje się eta- 
поет i następnie kw. зо'пут. Wydzie!'ony chlorowodorek krystalizuje 
się z kw. octowego. Igły o t. t. 320—321°. Związek ten okazał się 
identyczny z chlorowodorkiem otrzymanym w metodzie 1. 

Pikrynian CzsHzeN4 . СН» (МО) 3ОН otrzymuje się przez ogrze- 
wanie 2,4-dwu-p-toluidyno-6-metylochinazoliny z kwasem pikrynowym 
w etanolu. Żółte igły o t. t. 289°. 

Analiza: СНБО} М:. Oblicz. М 16,80%. Znal. N 17,10%. 

2,4-dwuacetylo-dwu-p-toluidyno-6-metylochinazolinę uzyskuje się 
przez ogrzewanie woinej zasady z bezwodnikiem kw. octowego. Igły 
z alkoholu o t. t. 213—216°. 

Analiza: CzzHgeO2N4;. Oblicz, С 71,51% Н 5,01% N 12,26% 

Znalez, С 71,14% Н 4,77% М 12,01% 

Jednoacetylo-2,4-dwu-p-toluidyno-6-metylochinazolinę uzyskuje się 
przez ogrzewanie chlorowodorku 2,4-dwu-p-toluidyno-6-metylochina- 
zoliny z bezwodnikiem kw. octowego z dodatkiem kw. octowego przez 
20 minut. Produkt acetylowania ро rozcieńczeniu wodą, alkalizuje się 
wodorotlenkiem sodowym i po odsączeniu krystalizuje z etanolu. 
Płytki o t. t. 262? z rozkł. 

Analiza: СНОМ. Oblicz. М 13,55%. Znal. N 13,29%. 


2-hydroksy-4-p-toluidyno-6-metylochinazo!ina 
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2 g chlorowodorku 2,4-dwu-p-toluidyno-6-mety!ochinazoliny, 10 g 
КОН i 15 ml etanolu ogrzewa się w autoklawie przez 4 godziny w tem- 
peraturze 180°. Produkt zmydlenia po rozcieńczeniu wodą i przesą- 
czeniu zakwasza się kw. octowym, sączy wydzielony osad i kry- 
starizuje z alkoholu. Igły o t. t. 302°. 

Analiza:C46H+5ON s. Oblicz. С 72,43% Н 5,69% М 15,84% 

Znalez. С 72,65% Н 5,55% N 15,84% 
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Pikrynian 2-hydroksy-4-p-toluidyno-6-metylochinazoliny uzyskuje 
się przez ogrzanie jej z kwasem pikrynowym w etanolu. Blaszki z kw. 
octowego o t. t. 270? z rozkładem. 

Analiza: Сә: Н,вОѕ№. Oblicz. № 12,01%. Znal. № 12,10%. 
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РЕЗЮМЕ 


При нагревании М, М'-ди-т-толилгуанидина с т-толилгор- 
чичным маслом при 180—2000 получают 2,4-ди-т-толуидин-7- 
метилхиназолин (т. пл. 116—1220 с 1 молекулой кристаллиза- 
ционной воды), который образует хорошо кристаллизующие соли 
с соляной кислотой (т. пл. 256—570), с фосфорной кислотой 
(т. пл.252 —254), с пикриновой (т. пл. 290 —2919). При нагрева- 
нии этого соединения со спиртным раствором едкого кали под 
давлением при 1800 образуется 2,4-диокси-7-метилхиназолин 
(т. пл. 315—3170). 


2,4 - ди -р-толуидин - 6-метилхиназолин получено двумя CNO- 
собами: 


1. Нагреванием М, М!-ди-р-толилгуанидина с р-толил-гор- 
чичным маслом при 1800, 


2. Нагреванием ацетамида с р-толилгорчичным маслом 
при 200°. Призмы с молекулой кристаллизационного спирта 
т. пл. 80—900. Т. пл. солянокислой соли 320—3210, т. пл. пик- 
para 2890, т. пл. моноацетилпроизводного 2620 c разл:, т. ил. 
диацетилпроизводного 213— 2160, 


При нагревании со спиртном раствором едкого кали, под 
давлением при 1600 2,4-ди-р-толуидин-6-метилхиназолин Npe- 
вращается в 2-окси-4 - р-толуидин-6-метилхиназолин с т. пл. 
3020. Т. пл. пикрата 2700 с разл. 
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ZUSAMMENFASSUNG 


Erhitzt man М, N'-Di-m-totylguanidin mit m-Tolylsenfól so erhalt 
тап bei einer Temperatur von 180—200°, 2,4-Di-m-to!udino-7-methy|- 
chinazolin, das mit verdiinntem A'koho! kristallisiert (Е. 116—1229 mit 
Kristallwasser). Diese Base bildet gut kristallisierende Salze, wie 
Ch!'orhydrat (Е. 256—257°), Phosphat (Е. 252—254?), Pikrat 
(Е. 290—2912). | 

“МИ alkoholischer Ка!!аиое unter Druck erhitzt verwandelt sie 
sich bei einer Temperatur von 180° in 2,4-Dihydroxy-7-methy!hinazolin 
(F. 315—3179). 

2,4-D'-p-toluidino-6-methylchinazolin wurde auf zweierlei Weise 
erhaiten. ` 

1) durch Erhitzen von N, N’-Di-p-tolylguanidin mit p-To!ylsenfö! 
bis 180°. 

2) durch Erhitzen von Acetamid mit p-Tolylsenfól bis 180°. 
Prismen mit 1 Mol Alkohol (Е. 80—90*), Ch!orhydrat (F. 320—3219), 
Pikrat (F. 289°), Monoacetylderivat (F. 262° u. Zers.), Diacetylderivat 
(F. 213—216°). i 

2,4-D'-p-toluidino-6-methylchinazolin mit Alkohollauge unter Druck 
bis zu 180° erhitzt geht in 2-Hydroxy-4-p-to'uidin-6-methylchinazolin 
über, (Е. 302?) das mit Pikrinsaure Pikrat ergibt. (Е. 270° u. Zers.). 


Papier druk. sat. 3 kl. 70 g. Fabr. Klucze Format 70 x 100 Druku 8 stron. 
Annales U.M.C.S. Lublin 1956 Lubelska Drukarnia Prasowa Lublin, Kościuszki 4. Zam. 4054. 2.1.1956. 
625 egz. A-7-520. Data otrzymania manuskryptu 3.1X.55. Data ukończenia druku 29.11.1956. 


